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REZUMAT

Introducere. O proportie importanta din pacientii cu hepatita cronica virala C (HCC) prezinta tulburari neuropsihice ca astenie,
anxietate si iritabilitate, tulburari ale somnului, depresie, tulburari de atentie si concentrare, tulburari de memorie. Studiile recente au
corelat prezenta acestor manifestari neuropsihice cu persistenta virald, cu cantonarea virusului hepatitic C (VHC) la nivelul creierului,
unde ar putea determina o encefalitd asemanatoare cu cea din infectia HIV, avand drept consecinta afectarea functiilor creierului.
Aceste studii au demonstrat afectarea cerebrala prin determinari psihometrice, electroencefalografie (EEG), rezonanta magnetica
nucleara (MRI) si spectroscopie (MRS).

Scop. determinarea incidentei manifestarilor neuropsihice la pacientii cu HCC si stabilirea corelatiei acesteia cu urmatorii parametri
care definesc caracteristicile pacientilor: sex, gradul activitatii necroinflamatorii, stadiul fibrozei, nivelul citolizei (ALT), nivelul viremiei,
vechimea infectiei.

Material si metoda. Au fost luati in studiu 47 de pacienti cu HCC, aflati in evidenta Spitalului Judetean Arges, in perioada 1.01.2002-
1.04.2005, diagnosticati prin examen clinic, teste functionale hepatice, serologice, virusologice, histopatologice.

S-au urmarit in cursul anamnezei, pe baza unui chestionar, prezenta sau absenta urmatoarelor simptome: astenie, somnolenta
diurnd, insomnie nocturna, anxietate si iritabilitate, depresie, dificultate in atentie si concentrare, tulburari de memorie. S-a calculat un
scor pentru tulburarile prezentate de fiecare pacient, prezenta fiecaruia dintre simptome fiind notatd cu 1 punct, iar absenta cu 0
puncte, insumandu-se punctele acumulate de pacientul respectiv. S-a urmarit eventuala corelatie a incidentei manifestarilor neuropsihice
(pe baza scorului calculat) cu caracteristicile pacientilor enuntate, folosindu-se media aritmetica si testul ,t* (Student).

Rezultate si discutii. Cele mai frecvente tulburari neuropsihice semnalate au fost: astenia, anxietatea si iritabilitatea, insomnia,
depresia. Manifestarile neuropsihice sunt mai frecvente la femei (mai ales anxietatea si iritabilitatea), exceptie facand doar somnolenta
diurna care este mai frecventa la barbati. Tulburarile neuropsihice asociate sunt prezente la majoritatea pacientilor (93,6%); doar
6,4% din pacienti nu prezinta nici un simptom. Aplicand testul ,t“, nu se constata existenta unei corelatii intre incidenta tulburarilor
neuropsihice asociate si nici unul din parametrii care definesc caracteristicile pacientilor: gradul activitatii necroinflamatorii, stadiul
fibrozei, nivelul citolizei, al viremiei, vechimea infectiei. Exceptie face doar sexul, incidenta fiind mai mare la femei. Aceasta constatare
ridica o serie de probleme privitoare la mecanismele prin care infectia cronica VHC determina aceste manifestari neuropsihice.
Concluzii. in HCC, manifestérile neuropsihice sunt frecvente, incidenta acestora neputand fi corelata cu caracteristicile demografice,
epidemiologice, biochimice, virusologice sau histopatologice ale pacientilor.

Cuvinte cheie: Hepatita cronica virala C (HCC); persistenta virald; afectare cerebrald; manifestari neuropsihice

ABSTRACT

Introduction. An important percentage of pacients with CHC presents neuropsychological manifestations: fatigue, sleep disturbances,
anxiety and irritability, depression, difficulties in concentration and attention, memory disturbances. Recent studies have shown a
correlation between the presence of these symptoms and the viral persistence. The localisation of HCV in brain could determine an
encephalitis similar to that observed in patients with HIV infection, followed by alterations in brain functions. These studies have
demonstrated the brain affecting using psychometric tests, electroencephalography (EEG), cerebral proton magnetic resonance
imaging (MRI) and spectroscopy (MRS).

Aims. to determine the incidence of the neuropsychological manifestations in patients with CHC and to provide a possible correlation
between this symptomatology and the following parameters which characterize the patients: gender, grade of necroinflammatory
activity, stage of fibrosis, ALT level, viral load level, the length of the HCV infection.

Material and methods. The study enroled 47 patients with CHC belonging to the Arges County Hospital accounts, between january
1st 2002 and April1st 2005. The patients were diagnosticated using clinical examination, liver functional tests, serological tests, viral
load assesing, liver histology. During the medical interview, we noted (using a questionnaire), the presence or the absence of the
following symptoms: fatigue, daily somnolence, insomnia, anxiety and irritability, difficulties in concentration and attention, memory
disturbances. We established a score for the neuropsychological disorders of each patient; the presence of each symptom counts
1 point and the absence 0 points. We looked for the possible correlation between the incidence of the neuropsychological manifestations
and the characteristics of the patients, using the “t” test (Student test).

Results. The most frequent neuropsychological manifestations in patients with CHC are: fatigue, anxiety and irritability, insomnia and
depression. The neuropsychological disorders are more frequent in women (especially anxiety and irritability), except the daily
somnolence. The association of different neuropsychological manifestations is common in most patients (93,6%). Only 6,4% of
patients present no symptom. Using the ,t“ test we could not provide a correlation between the incidence of the assoccciated
neuropsychological disorders and patients! characteristics: grade of necroinflammatory activity, stage of fibrosis, ALT level, viral load
level, the length of HCV infection, except gender (higher in women). The results rise questions concerning the mechanisms of
emergence of the neuropsychological manifestations in CHC.

Conclusions. in CHC the neuropsychological manifestations are frequent; their incidence can not be correlated with the demographic,
epidemiologic, biochemical, serologic, virological or histological characteristics of the patients.

Key words: Chronic hepatitis C; viral persistence; brain affecting; neuropsychological manifestations
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I.INTRODUCERE

1. Infectia cronica cu virus hepatitic C, infectie sistemica

Infectia cu virus hepatitic C afecteazd 1n primul
rand ficatul, dar si alte organe (in principal pielea, mus-
chii, articulatiile, rinichii, tiroida, sistemul nervos peri-
feric si central). Astfel, virusul hepatitic C (VHC)
determind practic, o infectie sistemicd.

Manifestdrile extrahepatice ale infectiei VHC se
explicd prin trdsdturile acesteia:

1. Aproximativ 85% din pacientii infectati nu elimind
virusul prin mecanismele imune ale organismului,
ceea ce conduce la infectie VHC cronicd, cu acu-
mulare de complexe imune si aparitia fenomenelor
autoimune;

2. VHC stimuleazd productia de factori reumatoizi
monoclonali inalt restrictivi, care determind aparitia
crioglobulinemiei de tip II, responsabild de ma-
nifestirile de vasculita crioglobulinemica;

3. Un mecanism ncd controversat care explicd mani-
festirile extrahepatice ar fi acela determinat de lim-
fotropismul VHC. Infectarea limfocitelor ar deter-
mina producerea de autoanticorpi. Totodatd infec-
tarea limfocitelor B este asociatd cu aparitia limfoa-
melor non-hodgkiniene.

2. Manifestarile cerebrale ale infectiei cronice VHC

Aproximativ 50% din pacientii cu infectie cronicd
VHC prezintd astenie si tulburdri de memorie. Alte
tulburdri neuropsihice semnalate sunt: depresia, di-
ficultdtile de atentie si concentrare, tulburdri ale som-
nului, anxietatea si iritabilitatea, cu impact important
asupra calitdtii vietii. Toate aceste manifestiri au
incidenta mai crescuta n hepatita cronicd C decét in
alte boli hepatice.

Incidenta manifestarilor neuropsihice este indepen-
denta de severitatea bolii hepatice, nivelul viremiei
sau prezenta simultand a manifestdrilor autoimune.

In ceea ce priveste patogenia manifestirilor cere-
brale, s-au formulat mai multe ipoteze. Una dintre ele
ia 1n consideratie efectul direct al VHC asupra creie-
rului. Persistenta virusului In organismul infectat s-ar
explica, printre altele si prin posibilitatea localizarii
acestuia in sittusuri imunologic privilegiate. Acest posi-
bil mecanism a fost descris Tn urma studierii cineticii
virale 1n perioada tratamentului cu interferon a. Terapia
cu Interferon a duce la sciderea rapida a nivelului ARN-
VHC, dar analiza curbei ARN-VHC aratd ca scdderea
este bifazica. Sciderea initial rapida a nivelului viremiei
este urmatd de un declin mai lent al acesteia.

Declinul initial rapid s-ar datora inhibitiei replicarii
virale de citre interferon. A doua faza ar reprezenta
procesul mai lent, de liza imund a celulelor infectate.
Rata declinului este mai lentd decat cea calculatd in

cazul 1n care VHC ar afecta numai ficatul, sugerand
cd virusul poate folosi ca mecanism ,,de scapare* de
sub controlul imun al organismului ascunderea in niste
structuri in care este inatacabil, cu valoare de ,,sanc-
tuar: mononuclearele sanguine, glandele salivare,
mucoasa gastricd, splina si conform unei ipoteze mai
recente tesutul cerebral. Cantonarea virusului la
nivelul tesutului cerebral ar explica oboseala,
tulburdrile de concentrare si comportament ce apar in
cursul infectiei cronice VHC.

Pand in prezent s-a demonstrat cd sistemul nervos
poate gazdui mai multe virusuri: HIV; virusul vari-
celo-zosterian, virusul rujeolic, care au fost eliminate
din alte tesuturi de cétre sistemul imun. Cantonarea
virald la nivelul tesutului cerebral este consecinta
neelimindrii sale de cdtre mecanismele imune ale
organismului, deoarece la acest nivel virusul nu ia
practic contact cu sistemul imun. 1n creier, ca si HIV,
VHC s-ar localiza la nivelul celulelor gliale.

Recent s-a formulat ipoteza cd VHC ar determina
la pacientii care prezintd tulburari cerebrale, o en-
cefalitd similard cu cea dezvoltatd de bolnavii cu
infectie HIV. Ipoteza se bazeazd pe datele rezultate
din explordrile de rezonantd magneticd nucleard
(MRI) si spectroscopie (MRS) de catre Forton si col.,
care au evidentiat tulburdri ale metabolismului cre-
ierului la pacientii cu hepatita cronica C, similare cu
cele observate la pacientii infectati cu HIV.

Un studiu desfiasurat la Viena cu pacientii cu
hepatitd cronicd C, care si-a propus sd evidentieze
efectul infectiei virale asupra functiilor cerebrale, a
lansat ipoteza ca atat perturbarile imunologice induse
de infectia cronicd VHC cit si afectarea prelungitd a
creierului ca rezultat al manifestdrilor extrahepatice
ale infectiei cu VHC pot induce productia de Ac im-
potriva proteinelor legate de cardiolipina sau fosfo-
lipide, 1n cadrul sindromului antifosfolipidic.

Un studiu recent, din 2004, efectuat de cédtre Weisse-
bach si col. a adus dovezi ale afectirii cerebrale de
cdtre infectia cronicd VHC, bazate pe examinarea
neurologicd si determindri psihometrice ale princi-
palelor domenii cognitive (atentie, memorie, capaci-
tate de invitare, perceptie vizuald, reactie motorie,
functia verbald, rationament si capacitate de formare
a conceptelor), determinari electroencefalografice,
rezonantd magnetica nucleard (MRI) si spectroscopie
(MRS). S-a ardtat cd, in comparatie cu lotul de con-
trol, pacientii cu infectie cronicd VHC au prezentat
dovezi ale afectdrii functiilor cognitive, In special
atentia primard si functia de executie, niveluri cres-
cute de anxietate si depresie, cu scdderea calitdtii
vietii. Traseul EEG a fost lent la 25% din pacientii
cu infectie cronicd VHC si s-a evidentiat un nivel
scdzut al raportului N-acetil-aspartat/creatind in cor-
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texul cerebral la determinarile MRS. Toate aceste date
demonstreaza cd infectia cu VHC afecteazd functiile
creierului, ceea ce explicd manifestdrile neuropsihice
ce Tnsotesc evolutia acestei infectii.

II. INCIDENTA MANIFESTARILOR NEUROPSIHICE
LAPACIENTIICU HEPATITA CRONICA C
AFLATI IN EVIDENTA PROPRIE

1. Scop

Pornind de la datele din literaturd care atesta afec-
tarea functiilor cerebrale de cdtre infectia cronicd
VHC, ne-am propus sd studiem incidenta manifesta-
rilor neuropsihice la pacientii cu hepatitd cronica virala
C aflati in evidentd proprie, dispensarizati in cadrul
Spitalului Judetean Arges.

2. Material si metoda
2.1. Tipul studiului

Am efectuat un studiu observational care si-a pro-
pus sd urmareascd incidenta manifestarilor neuro-
psihice si eventuala corelatie a acestora cu diferitele
caracteristici ale pacientilor cu HCC.

2.2. Data si locul efectuarii studiului

Pacientii au fost monitorizati la nivelul Spitalului
Judetean Arges in perioada 01.01.2002-01.04.2005.

2.3. Pacientii
2.3.1. Criterii de includere

Au fost inclusi 1n studiu 47 de pacienti cu HCC al
caror diagnostic a fost stabilit prin:
e anamnezd (inclusiv anchetd epidemiologica)
* examen clinic
* examene paraclinice:
— teste functionale hepatice;
— teste serologice — Ac antiVHC;
— teste virusologice — determinarea cantitativa
a ARN-VHC (PCR);
— echografie abdominald si EDS — pentru exclu-

* cu comorbiditdti ce necesitd tratamentul cu impact
asupra functiilor neurospsihice;

* cu afectiuni neurologice si psihice si cérora li se
administreaza sedative sau alte medicamente psi-
hotrope;

* supusi terapiei antivirale;

2.3.3. Caracteristicile pacientilor inclusi in studiu

a. Dupad criterii demografice (tabelul 1)
b. Dupd criterii histologice (severitatea bolii) (tabe-

lul 2)

S-au efectuat biopsii la 35 de pacienti. Asadar,
predomina cazurile cu activitate necroinflamatorie
usoard (65,7%), urmate de cele cu activitate necroinfla-
matorie medie (28,5%) si In proportie foarte mica
(2,85%) cele cu activitate necroinflamatorie severa (la
egalitate procentuald cu cazurile de hepatitd cronica
C cu activitate necroinflamatorie minima).

Dat fiind faptul cd severitatea bolii in cazul HCC
este indicatd de stadiul fibrozei, se observa ca in lotul
biopsiat predomina cazurile de hepatitd cronicd ugoara
(45,7%). 25,7% din pacientii supusi PBH au hepatitd
cronicd medie si numai 28,6% prezinta hepatitd cro-
nicd severa.

c. Dupd activitatea bolii (nivelul citolizei — ALT

serica) (tabelul 3)

23 de pacienti au avut niveluri modeste ale ALT
(8 cu ALT in limite normale si 15 cu ALT de pana la
cel mult de 2 ori mai mari decat LSN); 11 pacienti au
avut niveluri ale ALT cuprinse intre de 2 si 3 ori LSN
iar 13 pacienti niveluri ale ALT mari (peste 3 ori LSN)
— din care 4 niveluri foarte mari, peste 6,5 x LSN.

d. Dupd nivelul viremiei

La 31 de pacienti s-a determinat nivelul ARN-
VHC, cu intentia Tnceperii terapiei antivirale; 3 pacienti
au avut valori foarte mici ale viremiei (sub 100.000
Ul/ml), 16 valori mici (100.000-500.000 Ul/ml), 3
valori medii (500.000-1.000.000 Ul/ml), iar 9 valori
mari (peste 1.000.000 Ul/ml) (tabelul 4).

. . . . o Tabelul 1
derea cirozei hepatice; — la unii pacienti PBH. Nr. pacienti a7
2.3.2, Criterii de excludere zgsta medie 50, 82 (35-67)
Au fost exclusi din studiu pacientii: Sex Barbati Femei
e cu cirozd hepaticd; .14 (29,78%) _ 33 (70,22%.).
e cu hepatite cronice de alti etiologie decat HCC Nivel Gimnaziu Studii Studii
(hepatite cronice virale B sau B + D, autoimune educational medi Superivare
‘ : ’ ’ 11 (23,4%) | 29 (617%) | 7 (14,9%)
medicamentoase, alcoolice);
Tabelul 2
Nr. total pacienti PBH: 35
Activitate necro-inflamatorie Minima Usoara Medie Severd
(Knodell-Ishak) 1 (2,85%) 23 (65,7%) 10 (28,5%) 1 (2,85%)
0 1 2 3 4
Stadiul fibroze 6 (17,1%) 10 (28,6%) 9 (25,7%) 8 (22,9%) 2 (5,7%)
Absenta/usoara Moderata Severa
16 (45,7%) 9 (25,7%) 10 (28,6%)




96 REVISTA MEDICALA ROMANA — VoOL. LIII, NR. 2-3, AN 2006
_ Tabelul 3 peste 20 de ani (ceea ce ridicd problema corectitudinii
Nivel ALT Nr. pacient] sterilizdrii instrumentarului stomatologic in ultimii 20

Normal 8 (17%)

LSN < ALT 02 x LSN
2xLSN <ALT O3 x LSN

15 (31,9%)
11 (23,4%)
13 (27,7%)

ALT >3 x LSN din care 4 cu
ALT 06,5 x LSN
Tabelul 4
Nivelul viremiei Nr. pacienti
Sub 100.000 Ul/ml 3(9,7%)
100.000 — 500.000 Ul/ml 16 (51,6%)
500.000 — 1.000.000 Ul/ml 3(9,7%)
9 (29%) din care 2
Peste 1.000.000 Ul/ml peste 3.000.000 Ul/ml

Peste 1.000.000 UI/ml 9 (29%) din care 2 peste
3.000.000 Ul/ml
e. Dupd vechimea infectiei VHC

Vechimea infectiei cronice VHC a fost stabilita din
ancheta epidemiologicd, in functie de istoricul fiecdrui
pacient, care a evidentiat momentul si calea (cele mai
probabile) ale infectiei.

La 38 de pacienti din cei 47 ai lotului s-au putut
identifica aceste date epidemiologice.

In ceea ce priveste vechimea infectiei, cele mai multe
cazuri (44,8%) s-au infectat cu VHC cu 10-20 de ani
in urmd. La 34,2% din cazuri vechimea infectiei cronice
este de peste 20 de ani; 21% din pacienti au o vechime
a infectiei cuprinsa intre 2 si 10 ani (tabelul 5).

In ceea ce priveste calea de transmitere a infectiei,
cele mai multe cazuri (47,4%) s-au infectat prin trans-
fuzii de sange, urmand ca frecventa tratamentele
stomatologice (28,9%) (tabelul 6).

Doar 5,3% din cazuri au avut o hepatita virald acuta
in antecedente.

Coreland vechimea infectiei si calea de transmitere,
observam cd, dintre pacientii care au achizitionat
infectia prin transfuzii, cei mai multi (61,1%) s-au
infectat Tn urmé cu peste 20 de ani, 33,3% in urma cu
10-20 de ani si doar 5,6% 1n ultimii 10 ani (posibil
datoritd introducerii metodelor de screening sero-
logic). 1n ceea ce priveste pacientii care s-au infectat
prin tratamente stomatologice, 90,9% au achizitionat
infectia in ultimii 20 de ani §i doar 9,1% In urmai cu

de ani).

2.3.4. Parametrii urmariti

S-au apreciat la fiecare pacient prezenta (notatd cu
1 punct) sau absenta (notatd cu O puncte) a urmétoarelor
simptome:
e astenia;
e somnolenta diurna;
e insomnia nocturni;
e anxietatea, iritabilitatea;
e depresia;
e dificultati in atentie si concentrare;
* tulburdri de memorie.

2.3.5. Metode de monitorizare a pacientilor

S-a folosit anamneza centratd pe un chestionar pri-
vind prezenta sau absenta simptomelor amintite; pa-
cientii cu tulburdri de atentie, concentrare $i memorie
au fost examinati neurologic, iar cei cu tulburdri de
tip anxietate, iritabilitate si depresie au fost examinati
psihiatric.

2.4. Rezultate si discutii

2.4.1. Cele mai frecvente tulburari neuropsihice semnalate
au fost

e astenia (74,46% din pacienti);

* anxietatea i iritabilitatea (63,82% din pacienti);

* insomnia (61,70% din pacienti);

e depresia (59,57% din pacienti) (tabelul 7);

In functie de sex, incidenta manifestirilor neuro-
psihice, n ordinea frecventei lor, se prezintd astfel
(tabelul 8):

Observdm cd incidenta tulburdrilor neuropsihice
mentionate e mai mare la femei, cu exceptia
somnolentei diurne care este putin mai frecventd la
barbati (50% vs 48, 48%). Diferenta cea mai mare a
incidentei intre cele doud sexe se semnaleazd in ceea
ce priveste anxietetea/iritabilitatea (aproximativ de 6
ori mai frecventi la femei).

2.4.2. Incidenta manifestarilor neuropsihice asociate
Prin insumarea punctajului fiecaruia dintre simp-

_ _ _ Tabelul5 tome (simptom prezent = 1 punct; simptom absent =
Vechimea bolii Nr. pacienti . .
Maxim10 ani 8 (21%) 0 ppncte) se obtine un scor global pentru fiecare
10-15 ani 12 (31,6%) pacient (tabelul 9).
15-20 ani 5 (13,2%) Tabelul 7
Peste 20 ani 13 (34,2%) o
Manifestarea N_r. . (./°) .
Tabelul 6 pacienti | pacienti
Calea de transmitere Nr. pacienti Astenia 35 74,46
Transfuzii 18 (47,4%) Anxietatea iritabilitatea 30 63,82
Tratamente stomatologice 11 (28,9%) Depresia 29 61,70
Interventii chirurgicale 5(13,1%) Somnolenta diurna 28 59,57
Tratamente injectabile 2 (5,3%) Tulburari de memorie 23 48,93
*Hepatita virald acuta in antecedente 2 (5,3%) Tulburari de atentie si concentrare 21 44,68
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Tabelul 8
. - Nr. barbati | % Nr. femei | %
Manifestarea Nr. pacienti pentru barbati pentru femei
Astenia 35 6 42,85 29 87,87
Anxietate iritabilitate 30 2 14,28 28 84,84
Insomnie nocturna 29 6 42,85 23 69,69
Depresia 28 7 50 21 63,63
Somnolenta diurna 23 7 50 16 48,48
Tulburari de memorie 21 5 35,71 16 48,48
Tulburari de atentie si concentrare 18 3 21,42 15 45,45
Tabelul 9 Tabelul 10
Nr. tulburari asociate Nr. % Sex Nr. Punctaj Medie
Scor global (pacienti) | pacienti pacienti pacienti total punctaj/pacient
7 7 14,9 B 14 38 38/14 = 2,71
6 9 19.1 F 33 146 146/33 = 4,42
5 4 8,5 Tabelul 11
4 7 14,9 Grad Nr Punctaj Medie
3 5 10,6 _ I-!AI i pacienti total punctaj/pacient
5 6 12.8 Mlnlma/usoafa 24 98 98/24 = 4,08
3 6 128 Medie/severa 11 32 32/1 1_; i,QIOI ”
abelu
0 3 6.4 Stadiul Nr Punctaj Medie
fibrozei | pacienti total punctaj/pacient
Observam cd 93,6% din pacienti prezintd tulburari 0-1 16 62 62/16 = 3,87
neuropsihice divers asociate; doar 6,4% nu prezinta 2-4 19 68 68/19 = 3,50
nici o tulburare. Tabelul 13
2.4.3. Corelatia dintre incidenta tulburarilor neuropsihice Nivel Nr. | Punctaj p“:,e,g;:j )/
asociate si caracteristicile pacientilor ALT pacienti | total pacient
. . . . N OALT 02 x LSN 23 93 93/23 = 4,04
2.4.3.1.Incidenta tulburarilor neuropsihice asociate ALT > 2 x LSN o4 97 87/24 = 4,04

in funtie de sex (tabelul 10)

Media punctajului total al tulburarilor neuropsihice
asociate este de 1,63 ori mai mare la femei decit la
barbati. Aplicand testul ,,t* (Student), constatim ca
diferenta este semnificativa statistic (p < 0, 02).

2.4.3.2.Incidenta tulburarilor neuropsihice asociate
in functie de gradul activitatii necroinflamatorii
(tabelul 11)

Media punctajului total al tulburarilor neuropsihice
asociate este 2,90 puncte la pacientii cu activitate ne-
croinflamatorie minimé/ugoard vs 4,08 la cei cu acti-
vitate necroinflamatorie medie/severd. Diferenta Tnsa
nu este semnificativa statistic (p > 0,4).

2.4.3.3.Incidenta tulburarilor neuropsihice asociate
in functie de stadiul fibrozei (tabelul 12)

Media punctajului total al tulburarilor neuropsi-
hice asociate este de 3,87 la pacientii cu fibroza
stadiul 0-1 vs 3,57 la pacientii cu fibrozd stadiul 2-
4. Diferenta nu este semnificativa statistic (p > 0,4).

2.4.3.4.Incidenta tulburarilor neuropsihice asociate
in functie de nivelul citolizei (ALT) (tabelul 13)
La pacientii cu nivelul ALT < 2 x LSN media
punctajului total al tulburdrilor neuropsihice aso-

ciate este 4,04, egald cu media realizatd de pacientii
cu nivelul ALT > 2 x LSN.

Nivelul ALT nu influenteazd deci prezenta mani-
festdrilor neuropsihice.

2.4.3.5.Incidenta tulburarilor neuropsihice asociate
in functie de nivelul viremiei (tabelul 14)

Media punctajului total al tulburarilor neuropsihice
asociate la pacientii cu viremie < 500.000 Ul/ml este
de 3,47 vs 4,08 la pacientii cu viremie > 500 000 Ul/
ml. Diferenta nu este semnificativa statistic (p > 0,4).

2.4.3.6.Incidenta tulburarilor neuropsihice asociate
in functie de vechimea infectiei VHC (tabelul 15)

La pacientii cu vechimea infectiei de maximum
15 ani, media punctajului total al tulburdrilor neuro-
psihice este de 4 vs 3,77 la pacientii cu infectie da-
tand de peste 15 ani. Diferenta nu este semnificativa

statistic (p > 0,5).

Tabelul 14
Nivel Nr Punctaj Medle_
. . s punctaj/
viremie pacienti total .
pacient
< 500.000 Ul/ml 19 66 66/19 = 3,47
> 500.000 Ul/ml 12 49 49/12 = 4,08
Tabelul 15
Vechimea Nr Punctaj Medie
infectiei pacienti total punctaj/pacient
Maxim15 ani 20 80 80/20=4
>15 ani 18 68 68/18 = 3,77
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2.5.Concluzii

1. In HCC, manifestirile neuropsihice sunt frec-
vente; ele sunt prezente, in diferite asocieri, la
93,6% din pacienti.

2. Cele mai frecvente manifestari neuropsihice
constatate sunt: astenia, anxietatea si iritabili-
tatea, insomnia nocturna, depresia.

3. Incidenta tulburdrilor neuropsihice asociate nu
se coreleaza cu parametrii care definesc ca-
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